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けでなく，フイブリノーゲン，第V因子，第 VII因
第 1章緒 言 子，第 IX因子，第X因子の減少をきたすとともに，
外科的黄症の手術に際しては，肝障害にもとづく アンチトロンピンの増加{21(3l，あるいは線維素溶解
出血傾向を考慮に入れなければならない。乙の出血 現象(41などもみられることが明らかとなった。
傾向は凝血因子の異常によって起乙ると考えられて 肝疾患において各種凝血因子のうち肝で生成され
おり，さらにとれ等の凝血因子の多くは，肝細胞内 るといわれているプロトロンピン，第 V因子，第
で生成される蛋自体である。従って凝血因子の変動 VII因子，第 IX因子，第 X因子が減少することは
を測定すれば，出血傾向を予知することが可能であ 多く報告されている。すなわち佐竹等(51はプロトロ
ると同時に，その測定値が出血傾向の背後にある肝 ンピンが肝炎，肝硬変で低下するものが多く，また
障害をも反映するであろうと考えて本研究を行なつ 第 VII因子複合体(第 VII因子と第 X因子の複合
?こ。 体〉活性値はとくに肝障害に対して敏感で (61(71肝炎
の急性期にはプロトロンピン，第V因子の低下に先
第 2章文献的考察
立って異常な低値を示すことが多いと報告してい
肝，胆道系疾患々者にみられる出血傾向は，その る。なお Rapaport等(81は肝硬変症における第 IX
原因として止血機構に関与する血管因子，血小板因 因子を測定し，その減少を認めている。
子ならびに各種凝血因子の異常が考えられている 一方第 V因子について， Hartman(91は肝疾患に
が， Quick(11が 1935年にプロトロンピン測定法を考 おいてその減少は軽度であると報告し， Witte等 (101
案して以来，肝におけるプロトロンピン生成の障害 は肝炎では有意の変化をきたさず，本因子が同じく
が主役であると考えられるに至った。さらに今日で 肝で生成されるプロトロンピン，第 VII因子，第 IX
は，肝障害がある場合にはプロトロンピシの減少だ 因子，第X因子などにくらべて肝障害に対する抵抗
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が強いといっている。 Owren(1)， De Nicola (6)， 
Rapaport(8)，井上(12)等もとの事実をみとめ，肝疾
患で第V因子が減少する場合には予後不良であると
述べている。
このように肝炎，肝硬変において各種の凝血因子
の異常がかなり正確に肝の病態をあらわすことが明
らかとなったので，これが肝機能検査のーっとして
応用されはじめた。
佐竹等(5)は血清トプ形成能(第 IX因子・第 X因
子複合体)， プロトロンピン，第 V因子，第VII因
子複合体の 4種の検査をすすめているが，検査を簡
易化するためには，クイックの 1段法プロトロンピ
ン時間測定だけを用いてもよいと述べている。 
Sherlock等(山は肝硬変症において，クイック 1段
法プロトロンピン活性値とアルブミン濃度は密接な
関連があるといい，肝・胆道系疾患においては，臨
床像の観察とクイック 1段法プロトロンピン活性
値，血清ピリ Jレピン，アルブミンの測定をすれば，
出血傾向を予知し，その治療方針も決定出来ると述
べている。
ところで，正常の血液凝固は，外因系因子と内因
系因子によって開始され，干完遂されるのであるが，
従来の組織トロンボプラスチンを使用するクイック 
1段法によるプロトロンピン値測定法では内因系ト
ロンボプラスチン形成に関係する第 IX因子は把握
出来ないという欠点があり，また第V因子，第VII
因子，第X因子などの量によって値が左右されるこ
と(山は明らかで、あるが，第 X因子の変動もそれほ
，ど忠実にあらわさないことがわかってきた (1510 
ζのような欠陥を補うために考案されたのが， 
1959年 Owren(16)Ir.よって提唱されたトロンボテス
ト(以下 T.T.と略記する〉である。本テストは，
プロトロンピン，第VII因子，第 IX因子，第X因
子の総合活性をあらわすように調整されているた
め， ビタミンK欠乏および肝障害に基因する潜在性
の出血傾向の存否をうかがう上に極めて好都合な方
法と考えられる。またこの方法は，比較的遅い速度
で進行する内因系凝固系と速く進行する外因系凝固
系を両者が同じ速度で進行するように考案されてお
り，終末点はフイプリンが一瞬にして析出するから
判定が容易である。乙の様な乙とから，最近 T.T.
は内科領域をはじめ [lrill81lm(20}，外科(21)，産婦人
科122)，小児科(23)領域においても，凝血能の管理に
おいて，クイック 1段法によるプロトロンピン時間
の測定とともに広く用いられるようになった。
乙の試験では試薬の中に第V因子が十分添加され
ているため，その減少をきたす肝疾患では病態と平
行するかどうかが問題となるが，先に述べたように
第V因子が低下するのは極度の肝障害がある場合で
あり， T.T.値もいちじるしくイ正下するといわれて
おり， T.T.値測定によって凝血因子の変動を十分
把握出来るものとされている (24}(2510
きて， ζれまでは肝疾患一般における凝血因子の
異常について考察をすすめてきたが，ここで外科治
療の対象となる閉塞性黄痘の場合をとりあげてみよ
つ。
閉塞性黄痘では，肝炎，肝硬変の場合と異なって
肝実質障害は軽微であり，凝血因子の生成異常より
も，胆汁流出障害により脂溶性ビタミンKの吸収不
全をきたし，プロトロンピンの生成が障害されるた
0(5)め，凝血因子の異常が起こるといわれている 1.ご 
とえば Giansiracusa等(26)は， ビタミンKを投与し
たところ，閉塞性黄痘の 89%にクイック 1段法プ
ロトロンピン値の上昇を認めたのに対して，肝実質
性黄症の 94%には，それが全くみとめられなかっ
たといい， Koller等によって提唱されたビタミンK
負荷試験(27)の有用性を高く評価した。すなわち，
Koller Kよって一つの負荷試験として，肝疾患診断 
目的に応用されてきたビタミンK投与の意義は，閉
塞性黄症では，ビタミンK吸収不全が起こるから，
プロトロンピン活性値等の上でプロトロンピン形成
低下を来し，それが非経口的ビタミンK投与で改善
される現象をみるものである。すなわち， ζ うした
病態では，肝実質細胞はビタミンKを利用して，プ
ロトロンピン形成に必要な Holoenzyme活性化を
来す能力を十分に保持しているといえ:るのである。
ところで，外科的黄痘を病理組織学的立場からみ
ると，肝内胆管炎を合併している場合がかなりあ
り， 乙の場合には肝の実質にも種々の程度K障害が
みられる。三輪・伊藤(28)は乙れを臨床的所見とあわ
せ胆管炎性管炎とよんでいるが，教室でも佐々木(29) 
は肝機能の面から，桑原(30)は 1吋 RoseBengal試
験の成績から肝実質の障害をみとめている。したが
って，外科的黄症においても，各凝血因子の生成異
常が起ζ ることは十分予想される。
そ乙で私は，外科的黄症における T.T.値を測定
し， ビタミンK負荷試験を行なえば，従来の肝機能
検査とは違った立場から肝実質障害の有無あるい
は程度を知り，手術の危険性を判定し，また出血傾
向を予知する手段となると考える。
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第3章 研究対象
研究対象は千葉大学第一外科に入院した外科的黄
痘患者 58例と，黄痘を伴わない胆道系疾患々者 100
例および対照例 20例である。
第 4章 研究方法
第 1節 T.T.の測定方法 
1) 試薬調整 
T. T.真空凍結乾燥粉末 1管に，試薬溶解用ピペ
ットで 2.2mlの 3.2mM塩化カルシウム溶液を加
え，静かにしんとうし，懸濁液とする。 ζの調整試
薬は，室温に保存し， 2時間以内に使用した。 
2)採血 
2.0ml注射器に 3.1%クエン酸ソーダ 0.2mlをと
り静脈穿刺して血液を 2.0mlの目盛まで正確にみた
し，直ちにプラスチック容器に入れ，二重に栓をし
て室温保存した。採血後出来るだけ早く測定を行な
ったが，すくや測定出来ない場合でも採血後 5時間以
内には測定した。 
3) 凝血時間測定
調整試薬 0.25mlを試薬採取用ピペットで 100x 
10mmの小ガラス試験管にとり， 370C恒温水槽で 
3分間保温し，検体血液から検体血液用ピペットで 
0.05mlを正確にとり小試験管に吹き込み，同時にス
トップウォッチを始動させる。温浴中で，先端を鈎
型l乙曲げた細いガラス棒で混和し，先端に糸状物が
掛ったときを凝血開始の瞬間として時聞を読む。試
薬を恒温水槽に入れてからは 30分以内に測定した。 
4) 凝血活性値の算出
凝血時間(秒〉から凝血活性ノT一セント (T.T.
%)を決めるには，各函毎(各ロット毎)に同封の
標準曲線 (CorrelationCurve)から読みとられる。
但し， 100%以上の活性値は標準曲線からは得られ
ないから，両対数方眼紙に標準曲線をとり，曲線を
延長して作図的に求めた。 
5) 異常ヘマトクリットに対する補正
極端な貧血または多血症の場合は，得られた活性
値を補正する必要があり，乙のため補正曲線が添附
きれている。ヘモグロビン量により，表の補正倍数
を乗じて補正した。
第 2節肝機能検査
肝機能検査として，血清総蛋白量 (g/dl)，Meu・ 
lengracht氏黄症指数，血清トランスアミナーゼ 
(Sigma Frankel単位)， TTT，Zn TTを行なった。
第3節肝の病理組織学的検査
開腹時，肝左葉の一部を模状iと切除し， 10%ホJレ 
マリン固定後ノTラフィン切片を作成し， ヘマトキシ
リン・エオジン染色，マロリー染色およびワンギー
ソン染色を行なった。
第 5章 T.T.に関する基礎的研究
第 1節試薬相互間の差の検討
試薬相互間の差の有無をみるため，同一血液をロ
ッド No.の異なる 2つの試薬 (No.305および No. 
329)で8例について検討したと ζろ，同一血液は，
ほとんど同じ T.T.値を示した(第 1図〉。 
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第 2節検査試料保存の問題
採血した血液を普通ガラス試験管，プラスチック
容器にわけで，室温に保存し，凝血時間の変化をみ
た。プラスチック容器は二重に栓をした。まずプラ
スチック容器では 5時間後もその測定値はほとんど
変化しないのに反し，普通ガラス試験管では，採血 
1時間後にすでに凝血時間の短縮がお ζ り，時間が 
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第 2図 検査試料保存の凝血時間におよぼす影響 
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第 3節凝血時間の季節的変動
1表第 入院時トロンボテスト値経過するに従ってさらに短縮する傾向がある(第 2
図〉。
気温，湿度，気圧などの影響，とくに温度により 対 120 10101m伺 (0%)1 (0%)1 (100%) 
凝血時間が変化すると考えられるので，同一対照例 |10|29I61100 OU (10.0%)1(29.0%)1(60%)1.で季節的に比較したが，明らかな差は認められなか
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 黄痘倒疾患側面道系黄痘のない対照倒
0 1ー  3.FJ 4-6.FJ 7-9月 10-'-12月 第 4図 入院時トロンボテスト値 
第 3図季節的変動
T.T.値は，最低 34%から最高 130%までの間で分
第 4節小括 布しているが(第4図)， T.T.値49%以下が 10例
同一血液を異なるロット No.の2つの試薬で測定 (10.0%)，509るから 69%までが 29例 (29.0%)，70 
した結果，同一血液がほとんど同じ活性値を示した %以上のものが 61例 (61.0%)である。 70%以上
乙とは， T.T.試薬の力価は安定しており，各ロッ のものが最も多い(第 1表〉。
トの標準曲線も信頼出来るものと考えられる。検体 第 3節外科的責痘例の T.T.値
血液保存の点では，プラスチック容器に入れ，二重 第 1項入院時 T.T.値 
i乙栓をした場合，採血後 5時間以内に測定すれば， 外科的黄痘患者 58例の入腕時 T.T.値は， 49%
検体保容による誤差は認められず，室温に放置して 以下が 21例 (36.2%)，509るから 69%までは 17例
も差しっかえないものと考えられる。	 (29.3%)，70%以上が 20例 (34.5%)で， 49%以下
のものが最も多い(第 1表，第 4図〉。
第 6章研究成績
第 2項一般臨床検査成績との比較検討 
第 1節対照例の T.T.値 T. T.値と出血時間(第 5図)， 凝固時間(第 6
対照 20例の T.T.値は，最低 70%，最高 150% 図)， 白血球数(第 7図〉との聞には有意な関係は
で，平均値は 103%である(第 1表，第 4図〉。 全	 みられないが， T. T.低値例は，赤沈値が促進して
例が T.T.値70%以上の正常域にある。 いる場合が多い〈第 8図〉。
第 2節黄痘のない胆道系疾患例の T.T.値 第 3項肝機能検査成績との比較検討
当科に入院した黄痘のない胆道系疾患 100例の T.T.値と各種肝機能検査成績を比較検討した
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が.T. T.値は血清総蛋白量〈第9図)， 黄痕指数. (第 10図). TTT値(第 1図)， Zn TT値(第 12
ト 1∞ . 図〉とは有意な関連がみられない。血清トランスア
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外科的黄痘患者5例についてビタミン Klを 30 . 


不良である〈第 13図a.b)。
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出血時関(Duke氏法} 採血して，時間的推移と T.T.値との関係をみたと
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ト
高を示すことがわかった(第 14図〉。そこでビタミ
ンKl投与後 10時間の値をとってビタミン K 1負荷
試験の判定基準とした。 
1) 入院時 T.T.値が70%以下の 38例のうち 30
例にビタミン K 1負荷試験を行なったところ T.T.
値の上昇率の平均は 42.8%であった。 T.T.値が70
%以上の正常域にまで回復した 11例および上昇率 
30%以上のもの 13例を含め計24例 (80.0%)はT. 
T.値の改善著明と認められる(第 2表，第 15図〉。
上記の上昇率が 30%以上で、あったが正常域にま
で達しなかった 13例は，その後ビタミン K1 10mg 
静注連日投与によって全例が，さらに T.T.値の改
善をみている。
なお入院時 T.T.値が 4%でビタミン K1負荷試
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験で 16%となった症例は，その後ビタミン K 1 10 
mg静注連日投与したところ， T.T.値は 4日自に
45%，7日自に 72%に上昇した。 
2) ビタミン K1負荷試験で上昇率30%以下の 6 
例について，さらにどタミン K110mg静注で連日
投与したが， 2例は全く T.T.値の上昇が認められ
ず，他の 4例も著明な効果はみられなかった〈第3
表〉。
第 3表 ピタミン K1負荷試験不変例
T.T.値 C%)
症例 ビタミン Kl10 mgビタミン 静注連日投与番号 入院時 K1 
負荷試験 2日日 I4日目 I7日目 
3 34 42 46 45 50 
9 53 66 68 65 58 
35 40 46 5250 50 
39 50 56 58 58 58 
24 25 25 25 25 
29 31 30 / / 
第 5項術後の逐目的変動 
1) ビタミン Klを投与しない 8例について，術
後の T.T.値の変動を追求すると，手術開始 1時間 
後にすでに T.T.値は低下しはじめ，術後第2，._.第 
3病自民最も T.T.値は低下するが，その後次第に
回復して第 5，._.第7病日でほぼ術前値に回復する。
V. K1
" 

ζの一過性の低下は，最大のものは 33%に達し， 
平均 20%である(第 16図〉。 
2) 術前にビタミン K 1を投与し，その後も連日 
10mg静注にて投与を続けながら術後の T.T.値の
変動を追求した 14例についてみると，術後の一過
性の低下をみなかったものが 5例あるが， 9例では
術後一過性に低下している。その低下率は，最大の
ものは 29%に達するが，平均 13%で，ビタミン Kl
を投与しない群とくらべて術後の一過性の低下の程 
度が少ない(第 17図〉。 
3) ビタミン Kl負荷試験で改善きれなかった 6
例の T.T.値は，術後改善の傾向を示すものがすく
なく，その経過は一定の傾向を示さず，第四図お
よび第四図の様な経過をたどった。

第6項肝病理組織所見との関連 

1) 入院時 T.T.値が正常域にあった 20例およ
び入院時 T.T.低値例のうち， ビタミン K1負荷試
験で改善著明であった 24例の肝病理組織所見は，
胆汁うつ滞のほかに，間質では細胞浸潤を伴なう結
合織増殖があり，胆管の拡大，増生が認められる症
例は多いが，変化がグリソン鞘周囲に限局してお 
り，肝細胞にはほとんど変化が認められない(写真
1)。
2) ビタミン Kl負荷試験で T.T.値の改善が著 
明でなかった 4例の肝病理組織所見は，胆汁うつ滞
のほかに，グリソン鞘は拡張し，結合織の増殖およ 
非投与群 
ト
ロ
100 
ン 
、Jr;込
ア
ス
{直 
(%) 50 
l 1 』
子!な 
。 
術日 4 2 3 4 5 6 7 (病14日)
第 16図 術後の変動
。'¥ 
¥ 
VK1
-74ー 千葉医学会雑誌 第 42巻 
v.Kl投与群 
100 
ト
ロ
ン
ボ
ア
ス
値ト 
(%) 
50 
ビタミン K1IOmg静注連日投与
。 
術手 2 3 4 5 6 7 
前術 
第 17図 術後の変動
ー 日
病
AL
第四図 術後経過 (1)
び Leukocytenの浸潤を伴なっており，肝細胞の変 みられる(写真 3)。
性，核の大小，原形質の大小があり，肝内胆管炎が 第7項 T.T.からみた出血例の検討
著明l乙認められる(写真 2)。 私が T.T.で経過を観察した症例のうち 3例に消 
3) ビタミン K 1負荷試験で T.T.値が全く改善 化管出血を， 1例に局所の出血をした症例を経験し
きれなかった 2例の肝病理組織所見は，胆汁うっ た。
滞，細胞浸潤，間質の増生のほか，実質細胞の広汎 第 1例(第 3表および第 19図の症例番号 3) は
な障害が認められた。 遺残結石で入院時の黄症指数 90，白血球数 13，000，
すなわち，肝細胞の多形性，結節性肥大，改築が 赤沈値 60 (1時間値)，血清総蛋白量 6.8g/dl，SGO-
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第四図 術後経過 (2) 
T_値 50%が最高でそれ以上には上昇しなかった。%であった。胆のう摘除術兼総胆管十二指腸吻合術
症例番号 3. "，--200 ，ぺJ
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術手 7 14(病日)
前術 
T 108単位， SGP・T42単位， TTT 8単位， ZnTT 
10単位，出血時間 4分 30秒で， T_T.値は 34%で
あつTたこ。ピタミン 民K 必1負荷試験で T.T.値は 42タ%
(上昇率2お に乙ピタミン K11Omg静3.5ヲ%)でその後l 凡 叩 
注連日投与を行なつTたこが著明な効果はみられず， T_ 
総胆管十二指腸吻合術施行後の経過でも T_T_値は
第 2病日 50%，第 5病日 48%，第 7病日 37%，第 
13病日 30%と改善の傾向がみられなかった。乙の
症例は第 2病自に吐血があり，肝床部のドレーンか
ら血性液の排出が続ふ肝機能検査成績も悪化し， 
術後 16日に死亡した。
第 2例(第 3表および第 19図の症例番号 9) は 
胆のう，総胆管結石兼胆のう膿腫で入院時の黄痘指
数 100，白血球数 9，100，赤沈値 65(1時間値)，血 
清総蛋白量 5.4g/dl，SGO-T 132単位， SGP・T93 
単位， TTT4単位， ZnTT 18単位，出血時間 3分 
で， T_T.値は 53%であった。ビタミン Kl負荷試
験で T.T_値は 66%(上昇率 24.5%)となった。外
胆のう痩造設術施行後の経過は T.T.値は第 2病日 
46%，第 4病日 60%，第 7病日 62%であったが，第 
13病日に約 300ccの吐血があった。との直後測定
/ 六:ブご戸』
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前術 
症例番号 35. 
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50 
。 
14(病日)
7 14(病日) 
した T_T.値は 32%であった。 その後も吐血およ 
び下血があり，第 16病日比死亡した。
第 3例は総胆管結石で，入院時の黄痘指数22.5
血白球数 5，印6Oω0，赤沈値 6(ο1時間値〉λ，TTT 6単位，
Zn TT 8単位，出血時間 4分 30秒で， T_T_値は 90 
を施行し術後の T.T.値も第 2病日 80%，第 4病日
92%と順調に経過したが，第 7病日に 44%の低値 
を示した。第7病日の肝機能検査成績は SGO・T34 
単位， SGP-T 65単位，黄痘指数 12であった。第
11病日の早朝突然大量の吐血があり，肝床部のドレ
一ンからも少量の血性液の排出をみた。乙のときの
T.T.値は 43%，SGO・T93単位， SGP-T 200単位
で，第 21病日も T.T_値 42%，SGO・T 124単位，
SGP-T 156単位と依然として不良であったが，その
後は， T_T_値， SGO・T，SGP-Tとも漸次回復し，
1カ月後治ゆ退院した。
第 4例は胆のう結石の患者で入院時の黄痘指数6，
白血球数5，200，赤沈値 5(1時間値)， 血清総蛋白
量 7.7g/dl，SGO-T 18単位， SGP-T 9単位， TTT 
4単位， ZnTT 12単位，出血時間 2分 30秒で， BSP 
テストが 7.5%(45分値〉のほか一般検査では異常
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写真  3. H. E.染色  100X 
第 1号 市村: 外科的黄症の出血傾向に関する臨床的研究 -77-
が認められなかったが， T.T.値が34%という低値
を示した。術後も T.T.値は第 2病目 29%，第 5病
日33%，第 7病日 29%，第 14病日 30%，第 21病日 
35%と引続いて低値を示した。この間各種肝機能検
査は正常範囲にあった。
この症例は胆のう摘除術を施行したが，手術に際
して出血が多く止血困難で，肝床部にガーゼタンポ
ナーデを行ない，ゴムドレーンをおいたが，術後ド
レーンを通じて血性液の排出が 20日間続いた。
以上 4例はいずれも出血時の T.T.値が低い値を
涼している。
第 7章総括および考案
外科的黄症は種々の危険を伴なうが，その一つに
出血傾向がある。すなわち最近9年間に当教室にお
いて外科的黄痘患者 172例のうち 1例 (6.4%)に消
化管出血をみた。 
ζのうち 8例は良性疾患でありしかも 3例は出血
が直接の原因となって死亡しているので，重大な合
併症といえよう。
ところで， ζれらの症例は臨床上炎症徴候が著明
であり，一般臨床検査では，白血球増多，赤沈値促
進など炎症所見がみられ，手術時の肝 Biopsyで胆
管肝炎の像はみられたが，肝機能の面からこのよう
な重篤な合併症を予知するような成績はあらわれて
いなし1。そこで私はさきの文献的考察においてのべ
たように，肝で生成される凝血因子の変動を追求す
ることにより，このような出血を予知するととも
に，さらに従来の肝機能検査とは別の病態を知り得
るのではないかと考えた。
事実私が T.T.値を測定した症例のうち消化管出
血をみたものが 3例，局所の出血をきたしたものが
1例あったが，乙れらの症例はいずれも出血時の
T.T.値 (50%，32%，43%，34%)は低下している
ととがわかり，この出血は黄症の程度，従来の肝機
能検査よりも T.T.値の低下に密接な関連があるこ
とが明らかである。 
私の成績によると，外科的黄症例は，入院時 T.T.
値が低値をとるものが 65.5%で，対照例や黄痘のな
い胆道系疾患にくらべはるかに多い。胆汁流出障害
によるビタミン K1吸収障害または，肝障害による
凝血因子の低下があるためと考えられる。
Quick(31)，Smith (32)，Donalth(3)，山中(341，佐
竹山等は，クイック 1段法により肝，胆道系疾患に
おけるプロトロンピン活性の低下を認め，特に肝炎
黄痘期および肝硬変症において著しい低下を認めて
おり，山中，佐竹等は閉塞性黄症においてもかなり
の低下を示すものがあるが，一般には正常域にある
場合が多いと述べている。 
ζれは T.T.値における私の成績とは異なってい
るが，クイック 1段法プロトロンピン値と T.T.値
の差がその原因の一つになっていると思われる。ク
イック 1段法プロトロンピン値と T.T.値を比較す
ると，後者は前者に比しかなり低い値をとる ζ とは
多くの一致した意見であり， Zollinger(35)によれば，
クイック 1段法プロトロンビン値は T.T.値より 
10%高く， Tat等(36)は抗凝血療法患者の場合であ
るが， T.T.値とクイック 1段法プロトロンビン値
の聞には T.T.値=0.689x(クイック 1段法プロト
ロンピン値〉ー7.13の一次式が成り立つという。佐
竹(37)によれば， T.T.値は各因子単独または複合体
としての活性値とは相関はあるが，平行関係は認め
られなくいずれの場合にも低値をとる傾向がみられ 
7こという。
出血時間，凝固時間は T.T.値が 4%および 10%
を示した 2例では延長しているが，一般に正常範聞
のものが多く，これは佐竹等の成績と一致してい
る。
ところで外科的黄症には胆道感染を合併すること
が多く，しばしば全身感染に移行しやすく，肝細胞
変性などの実質障害を助長するので，その臨床所見
の一つである白血球数と T.T.値の関連をみたが，
白血球数との関係からみた範囲においては，有意の
差を見出すことは困難であった。
従来クイック法にて測定されたプロトロンピン値
は， BSP，CCF，グロス反応，高田氏反応と平行し，
同じ肝機能でも TTT，ZnTT，黄症指数とはあまり 
符合しないといわれ，赤沈値は中等度では平行せ 
ず，重症例では平行することが認められている山
{削(問{州。黒川等(41)は T.T.値とグロス反応，赤沈
値との比較的符合を認め，梅垣等(24)はT.T.値は
TTT，総蛋白，AjG比，EjQ比K有意の相関がみ
られ，乙れに対しプロトロンピン値は EjQ比との
聞にのみ有意の相関がみられ，その他の検査ではプ
ロトロンピン時間正常にもかかわらず肝機能検査が
異常を示す場合が多いとしている。岩波等(42)も小
児例で T.T.値は TTT，ZnTT，CCF，血清総蛋白 
の4者に相関を示すといっている。以上は肝胆道疾
患一般についての報告であるが，私の外科的黄症例
のT.T.値では，黄症指数，血清総蛋白量，血清ト
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ランスアミナーゼ， TTT，Zn TTとは特に相関する
成績を得ず，赤沈値は T.T.低値例で促進している
場合が多い。
同じく肝細胞で生成される凝血因子の態度と必ず
しも相関しない原因については，肝細胞機能のもっ
多様性，すなわち早期より異常値をとるものあるい
はある程度の時聞を経て異常値をとるものなど種々
の特徴があるためと思われる。しかしたとえば血清
トランスアミナーゼが異常値をとる例では，その 80
%に T.T.値の低下をみ， T.T.低値例では，肝機
能検査成績も異常値を示す場合が多くみられる傾向
を認めた。
以上の結果 T.T.は従来の肝細胞機能と異なった
意味をもっ肝細胞の機能を表現する一つの検査法と
いえる。 
1940年 KolIer等(27)によって提唱されたビタミン 
K負荷試験の有用性は， Giansiracusa等{矧によって
高く評価され，さらに Quick(州は，実験的ビタミ
ンK欠乏犬をつくり，ビタミン K3およびビタミン 
Klを投与してクイック値の反応を検討し，佐竹(5)， 
石毛(4)等はビタミン Klを使用し閉塞性黄症および
胆石症にて，クイック 1段法で追試し，一方岩波等
(42)は小児科領域で，小栗(45)は肝炎，肝硬変で T.T.
を用いて，その有用性を認めている。
ところで， ビタミン KKは Klより K5K至る 5
種類が存在するが，その作用は 2-Methyl~1-4-
Naphtoquinone にあり，プロトロンピン，第 VII
因子，第 IX因子，第 X因子の肝内生成に対して酵
素系の Accelerator的役割を果たーす ζ とが知られ
ている。
従来ビタミンKとしては K3やK4が用いられてき
たが， これらは過ピリノレピン血症，核黄痘等の副作
用が報告され(4)(45) (46) (47)，一方 Klが K3やK4と比
較してデイクマロールによって生じる低プロトロン
ピン血症を改善する効果が，より急速かっ確実であ
り，副作用がないとされている点から(431[48){49i，私
はビタミンK負荷試験の際ビタミン Klを使用した。
私の成績では，ビタミン Kl負荷試験で， T.T.低 
値例の 80%にT.T.値の改善を認めた。
佐竹等(5)によるとビタミン Klを投与すると，重
症の肝硬変，極期の急性肝炎あるいは急性肝臓壊死
などの場合を除きおもに肝の変化が慢性の場合で
は，よく T.T.値の改善をきたすという。
外科的黄症をあつかった私の成績でも，肝機能の
面からみると，黄症が高度で肝細胞の障害をあらわ
す血清トランスアミナーゼ活性値が 100単位を越え
る例においても，ビタミン Kl負荷試験で， T.T.値
は良く改善しており肝機能検査とビタミン Kl負荷
試験とかならずしも平行関係はみとめられない。
と乙ろが，肝病理組織所見とビタミン Kl負荷試
験の成績を対比してみると， ビタミン Kl負荷試験
でT.T.値が改善されるものは，門脈域には胆管炎
の所見がみられ，細胞浸潤，結合織の増殖はある
が，肝実質は胆汁うつ滞が主で，肝細胞の変化はあ
つでも限局性である。
これとは反対にビタミン K1負荷試験で T.T.値
の改善が少なかった 4例は，肝病理組織所見で胆汁
うつ滞のほかにかなり高度の肝内胆管炎が著明に認
められ，肝細胞変性を伴なっており，術後の臨床経
過も不良であった。
とくにビタミン Kl負荷試験で全く T.T.値の改
善きれなかった 2例の肝病理組織所見は，胆管炎性
胆汁性肝硬変への移行像を示しており，術後肝不全
で死亡した。 
ζの成績は， T.T.値が ζれまでの肝機能検査で
はあらわせない肝障害を知る方法である。とくにビ
タミン Kl負荷試験を併用すれば，内科的黄症との 
鑑別に役立つばかりでなく，外科的黄痘にともなう
肝実質の障害の程度がわかるから，手術の危険性の
判定にきわめて有用である。
血液凝固機構におよぼす手術の影響について私の 
成績では，手術開始後 1，. 2時間ですでに T.T.値
が低下し始め，第 2，. 3病日に最も低下し，その後
は漸次回復に向っているが， これは術後の一般肝機
能を追求した今永の成績(聞とほぼ同様の傾向を示
している。
葛西(51)は一般外科手術において血疑プロトロン
ピンおよび不安定因子の活性度は，手術侵襲の大き
い場合はかなりの低下をきたし， この低下は手術翌
日に最も著明で，手術後にも引続くストレスや肝障
害によって強く影響され，回復もすみやかでないと
述べており，槙等(52) t胆道手術および胃切除をした
8例の麻酔および手術侵襲によるプロトロンピン値
を観察し，麻酔導入後 30分で 4例Kプロトロンビ
ン値の遅延がみられ，手術直後には回復したが，肝
障害例では手術後しだいにプロトロンビン値の遅延
をきたす。しかし手術前よりビタミン Kl'チオクタ
ン等を投与したものは手術後のプロトロンビン値の
延長が軽度となると述べている。
手術後における T.T.値の低下は， T.T.値が低
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い症例では出血の危険が考えられるので， ビタミン 
Klを連日投与した群で術後の変動を検討してみた
が， ビタミン Kl投与で T.T.値低下を軽度にとど
めるととは出来るが，完全には予防し得ない。手術
後肝機能が一過性に障害されると解釈出来る。
これは侵襲により，肝実質障害が一過性にひきお
こされたとも考えられるので，槙等が指摘するよう
に万全の肝庇護が必要であろう。このように手術前
後の T.T.値を追求すれば，外科的黄痘の術後の経
過を判定する指標となり得るものである。
第 8章結 論
外科的黄痘に関する諸問題は，その合併症の対策
にあり，その一つに出血傾向応対する問題がある。
外科的黄症例 58例にトロンボテストを施行し，
検討を加えた結果次の結論を得た。 
1) 入院時の T.T.値は， 38例 (66.5%)に 70%

以下の低値を示した。
 
2) T. T.値と一般臨床検査成績，肝機能成績と
は相関々係を認めなかったが， T.T.値50%以下の
低値倒のものは，血清トランスアミナーゼ，赤沈値 
の成績不良である。 
3) 手術により T.T.値は一過性に低下するが， 
経過順調のものは，第 3ないし第 5病日から改善に 
向い，術後 1週に術前値l乙回復する。 
4) ビタミン Kl負荷試験で 80%~乙 T.T. 値の改
善を認めた。これらの症例は，胆汁流出障害のた
め，ビタミン Kl吸収不全による出血傾向の出現と
みなされる。 
5) ビタミン K1連日投与により，術後の T.T.
値の低下の程度を少なくするととが出来た。 
6) ビタミン Kl投与によって T.T.値が改善き
れなかった症例は，肝病理組織所見で，胆汁うつ滞
のほかに，胆管炎性肝炎を合併していた。すなわち
肝実質障害にもとづく出血傾向の出現とみなされ 
る。 
7) 以上のととから，外科的黄痘例の T.T.値測 
定により，他の肝機能検査ではみられない肝の病態 
を把握する乙とが出来た。 
とくにビタミン Kl投与による T.T.値の反応か 
ら肝の実質障害がわかるので，麻酔，手術の方針を 
決定する指標となり，さらに不慮の出血を防止し得 
るものと考えられる。
稿を終るにあたり，終始御懇篤なる御指導御 
鞭撞を賜わった恩師綿貫教授に深甚なる謝意を
表するとともrc.，直接御指導下さった窪田講師，
福島博士ならびに，協力下さった教室員各位に
厚く御礼申上げます。
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